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論文内容の要旨
【目的】
近年の免疫学的および分子遺伝学的知見の増加によりリンパ球増殖性疾患のより正確な把握が可能になった。リン
パ腫はその免疫学的特性により分類がなされ、各疾患ごとに特異的な遺伝子変異または染色体転座が生じていること
が明らかになりつつあるo なかでも皮膚原発リンパ腫は他の部位より発生するリンパ腫と比較して特異な臨床病態を
示すこと、又その診断が困難なこととあいまって疾患特性の把握が不十分であった。このような中で1997年に臨床所
見、組織所見および免疫学的分子遺伝学的特性を基盤にした EORTC (European Organization for Research and 
Treatment of Cancer) 分類が提唱され、海外では広く認知されている。本研究は EORTC 分類に基づいて大阪地区
の皮膚リンパ腫の特性を明らかにするとともに、その臨床的有用性も併わせ検討した。
【方法ならびに成績】
l 、大阪大学皮膚科を1988年から 1999年に受診した皮膚リンパ球増殖性疾患125例を臨床経過、組織学および免疫組
織学的所見を参考にし EORTC 分類に準拠して再検討した。皮膚原発リンパ腫は48症例でその内訳は菌状息肉
症15例、セザリー症候群 1 例、皮膚T細胞リンパ腫15例、リンパ腫様丘疹症 5 例、 NK/T 細胞リンパ腫 4 例、
漉胞中心細胞リンパ腫 7 例、下腿大型B細胞リンパ腫 1 例であった。二次性皮膚リンパ腫は17例でそのうち 8 例
が成人T細胞リンパ腫であった。反応性は60例であった。
2 、組織および免疫組織学的に診断が困難であった T細胞性皮膚リンパ球増殖性疾患16症例を PCR-DGGE
(Polymerase Chain Reaction in Combination with Denaturing Gradient Gel Electrophoresis) 法を用いて
T細胞受容体 γ 鎖遺伝子の解析を行ったところ 3 症例に T細胞受容体 γ 鎖遺伝子の単クローン性の再構成をみと
めた。この 3 症例は臨床的に菌状息肉症、成人T細胞リンパ麗、 NK/T 細胞リンパ腫と診断されたが、組織学
および免疫組織学的所見のみでは皮膚への反応性T細胞浸潤との区別が困難であった。他の13症例については単
クローン性の再構成は認めなかった。この13症例は臨床的に治癒したものを含め良好に経過しているo
3 、菌状息肉症11例について Pautrier の微小膿蕩から microdissection を用いて採取した腫蕩細胞の DNA を用い
て FAS 遺伝子の変異を解析したところ exon 9 の death domain に point mutation がみられるものがあった。
【総括】
1 、大阪地区の皮膚リンパ球増殖性疾患125例を EORTC 分類に準拠して再検討した結果、大阪地区の皮膚のリンパ
ヮ“Aせ
腫は欧米と比較して成人T細胞リンパ腫の皮膚浸潤が多いことを除けば各疾患の発生頻度に差がないことが示さ
れた。
2 、皮膚T リンパ球増殖性疾患のなかで初期のT細胞リンパ腫の形態像による診断は困難であるが、 T細胞受容体 γ
鎖遺伝子の単クローン性の再構成を PCR-DGGE 法で示すことが診断に有用であるo
3 、菌状息肉症の腫蕩細胞で FAS 遺伝子に変異をみとめたが、これが腫蕩発生の要因の一つである可能性も考えら
れた。
論文審査の結果の要旨
近年の免疫学的および分子遺伝学的知見の増加によりリンパ球増殖性疾患のより正確な把握が可能になった。リン
パ腫はその免疫学的特性により分類がなされ、各疾患ごとに特異的な遺伝子変異または染色体転座が生じていること
が明らかになりつつある。なかでも皮膚原発リンパ腫は他の部位より発生するリンパ腫と比較して特異な臨床病態を
示すこと、又その診断が困難なこととあいまって疾患特性の把握が不十分であった。このような中で1997年に臨床所
見、組織所見および免疫学的分子遺伝学的特性を基盤にした EORTC (European Organization for Research and 
Treatment of Cancer) 分類が提唱され、海外では広く認知されている。本研究は EORTC 分類に基づいて大阪地区
の皮膚リンパ腫の特性をあきらかにするとともに、その臨床的有用性も併わせ検討した。
大阪大学皮膚科を1988年から 1999年に受診した皮膚リンパ球増殖性疾患125例を臨床経過、組織学および免疫組織
学的所見を参考にし EORTC 分類に準拠して再検討した。皮膚原発リンパ腫は48症例でその内訳は菌状息肉症15例、
セザリー症候群 l 例、皮膚T細胞リンパ腫15例、リンパ腫様丘疹症 5 例、 NK/T 細胞リンパ腫 4 例、漉胞中心細胞
リンパ腫 7 例、下腿大型 B細胞リンパ腫 1 例であった。二次性皮膚リンパ腫は17例でそのうち 8 例が成人T細胞リン
パ腫であった。反応性病変は60例であった。
大阪地区の皮膚リンパ球増殖性疾患125例を EORTC 分類に準拠して再検討した結果、大阪地区の皮膚のリンパ腫
は欧米と比較して成人T細胞リンパ腫の皮膚浸潤が多いことを除けば各疾患の発生頻度に差がないことが示された。
この結果から EORTC 分類は大阪地区の皮膚リンパ腫にも適用可能であり臨床的にも有用であることが示された。
以上より、本論文は学位の授与に値すると考えられる。
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